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Araflt›rma Makalesi

Ratlarda Tiroidektominin Seksüel Siklus ve Gebe
Kalma Oranlar› Üzerine Etkisi

Ali R‹fiVANLI, Muhterem AYDIN, Erdal KAYGUSUZO⁄LU, Hüseyin T‹MURKAN
F›rat Üniversitesi, Veteriner Fakültesi, Do¤um ve Jinekoloji Anabilim Dal›, Elaz›¤ - TÜRK‹YE

Gelifl Tarihi: 05.04.2002

Özet: Bu çal›flmada, ratlarda tiroidektomi ile oluflturulan hipotiroidizmin seksüel siklus ve gebe kalma oranlar› üzerine etkisinin
araflt›r›lmas› amaçland›. Bu amaçla, 20 adet difli rat materyal olarak kullan›ld›. Hayvanlar 2 gruba ayr›larak, 1. gruptaki hayvanlar›n
(n = 10) tiroit bezleri yap›lan bir operasyonla total olarak ekstirpe edildi. ‹kinci gruptaki hayvanlara (n = 10) ise bir operasyon yap›ld›
ancak tiroit bezleri ç›kar›lmadan, kontrol grubu olarak ayr›ld›. Her iki gruptaki hayvanlara operasyondan sonraki 3. günden itibaren
1 ay süre ile günde bir defa vaginal irrigasyon yap›larak vaginan›n sitolojik de¤iflimleri incelendi. Vaginal irrigasyonla haz›rlanan
preparatlar Giemsa ile boyand›. Östrüste oldu¤u tespit edilen hayvanlar›n kafesine 12 saat süre ile erkek hayvan b›rak›ld›. Hayvanlar›n
gebelikleri do¤umlar› takip edilerek belirlendi. Sonuç olarak, tiroidektomi yap›lm›fl hayvanlar›n daha az östrüs gösterdi¤i, seksüel
siklus sürelerinin uzad›¤› ve daha az oranda gebe kald›klar› belirlendi.
Anahtar Sözcükler: Tiroidektomi, seksüel siklus, gebelik, rat.

The Effect of Thyroidectomy on Sexual Cycle and Pregnancy Rates in Rats
Abstract: We investigated the effect of hypothyroidism caused by thyroidectomy on the sexual cycle and pregnancy rates in rats.
Twenty female rats were divided into two groups. The thyroid glands were totally extirpated in the first group (n = 10). An
operation was performed but the thyroid glands were not extirpated in the second group (n = 10). In both groups, the differences
in vaginal cytology were examined daily with vaginal irrigation, for 1 month starting 3 days after the operation. Preparations from
the vaginal irrigation were stained with Giemsa. A male rat was placed in the cage containing the female rats during the estrous cycle
for 12 h. The pregnancy of the rats was determined by following their parturation. In conclusion, it was observed that in
thyroidectomized rats while the estrous number and prenancy rates decreased, the length of the sexual cycle was extended.
Key Words: Thyroidectomy, sexual cycle, pregnancy, rat.

Girifl
Tiroit bezi, hayvanlarda larenksin ilk birinci ve ikinci
halkas› üzerinde bulunur ve triiyodotironin (T3), tiroksin
(T4), ters triiyodotironin (rT3) ve kalsitonin olmak üzere
toplam 4 hormon salg›lamaktad›r. Bunlardan T3, T4 ve
kalsitonin biyolojik olarak etkin, rT3 ise etkin de¤ildir.
Tiroit hormonlar›n›n etkisi, hücrelerin geliflme, büyüme ve
normal çal›flmas›n› sa¤layan olaylar›n düzenlenmesi, kalori
sa¤lanmas›, kalp damar sisteminin etkinliklerinin normal
biçimde sürdürülmesi ve tiroit uyar›c› hormon sal›n›m›n›n
k›s›tlanmas› fleklinde ortaya ç›kar. Tiroit hormonlar›n›n en
önemli ifllevi dokular›n metabolizma h›z›n› art›rmas›d›r.
Bu aç›dan genel metabolizma, protein, ya¤ ve
karbonhidrat metabolizmas› üzerine etkileri vard›r.
Bunun yan› s›ra tiroit hormonlar›n›n meme geliflimi, süt

oluflumu ve sal›n›m›, ayr›ca üreme faaliyetleri üzerine de
önemli etkileri vard›r. Fakat bu hormonlar›n gonadlar
üzerine olan etkisi tam olarak belirlenememifltir. Ancak
bu hormonlar›n do¤rudan gonadlar›n metabolizmas›na
etki ederek veya bu dokular›n ifllevlerini denetleyen ön
hipofiz hormonlar›n›n sal›n›m› üzerine etki ederek çal›flt›¤›
bildirilmektedir. Gonadlar›n ifllevlerinin normal olabilmesi
için tiroit hormonlar›n›n normal düzeyde sal›nmas›
gerekir. Tiroit hormonlar›n›n yetersizli¤i gonadotrop
hormonlar›n sal›n›m›n›n azalmas›na neden olur. Nitekim
hipotroidli hayvanlarda ön hipofizden gonadotropin
sal›n›m› düflmektedir. Ancak, tiroit bezleri ç›kar›lan
canl›larda, üreme ifllevi devam etmekle birlikte gebe
kalma oranlar› azalmaktad›r. Hatta yeni do¤an bir iki
günlük yavrular›n tiroiti ç›kar›ld›¤›nda testis ve
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ovaryumlar› afl›r› derecede dejenerasyona u¤ramakta ve
bu bozukluklar›n giderilmesi de mümkün olmamaktad›r.
Canl›larda hipotiroidizm oluflturmak amac›yla tiyourasil
gibi kimyasal maddeler veya operasyonla tiroit bezinin
total olarak uzaklaflt›r›lmas› gibi yöntemlere
baflvurulmaktad›r. Ancak her iki yöntemin de a¤›rl›k
kayb›, tüylerin kabarmas›, hareketlerin azalmas› ve
zay›flama gibi benzer etkileri vard›r (1-3).

yöntemleri ile boyanarak hücresel de¤iflimler takip
edilmektedir (18,19). Seksüel siklusun evrelerine göre,
vaginal smear preparatlar›nda farkl› hücre tiplerine
rastlanmaktad›r. Östrüste bulunan ratlardan haz›rlanan
preparatlarda çekirdekli süperfisiyel hücrelerin say›s›n›n
azald›¤›, keratinize süperfisiyel hücrelerin say›s›n›n artt›¤›,
kristalizasyonun görüldü¤ü ve lökositlere de hemen hiç
rastlanmad›¤› bildirilmektedir (18,20).

Wang ve ark. (4) propylthiouracilin’in iyi bir
hipotiroidan madde oldu¤unu ve bu nedenle de
hipertroidizmli hastalarda kullan›labilece¤ini, ancak bu
maddenin tiroit bezi d›fl›ndaki endokrin bezler üzerine de
etkisinin oldu¤unu bildirmektedirler. Ayn› çal›flmada, bu
maddenin granuloza hücreleri üzerine direkt olarak etki
ederek progesteron salg›s›n› inhibe etti¤i de
bildirilmektedir.

Bu çal›flmada ratlarda tiroidektomi ile oluflturulan
hipotiroidizmin seksüel siklus ve gebe kalma oranlar›na
etkilerinin araflt›r›lmas› amaçlanm›flt›r.

Versloot ve ark. (5) tiroidektominin çok fliddetli
hipotiroidizme sebep oldu¤unu ve bu konuyla ilgili
çal›flmalarda, daha güvenli olarak kullan›labilece¤ini
bildirmektedirler.
Hipotiroidizm’in hayvanlarda kronik anöstrüs, östrüs
ve proöstrüsün k›salmas›, suböstrüs, infertilite,
spermatogenezis ve libidonun azalmas›, seksüel siklus
süresinin ve say›s›n›n azalmas›, abortlar veya erken
do¤umlar, galaktore ve testislerin atrofisi gibi durumlara
yol açt›¤› bildirilmektedir (2,3,6-11).
Ratlar, geçmiflte ve günümüzde üzerlerinde bir çok
deneysel çal›flman›n yap›ld›¤› hayvanlard›r. Bu hayvanlar,
bak›m ve beslemelerinin kolay olmas› ve araflt›rmalar
s›ras›nda elde edilen verilerin di¤er canl›lar için de temel
oluflturmas› aç›s›ndan tercih edilmektedirler. Bu nedenle
seksüel sikluslar›n›n takip edilmesi ve bu siklus üzerine
etki eden faktörlerin ortaya konmas› gerekir. Difli ratlar
y›l boyu poliöstrik hayvanlar olup 4-5 günde bir düzenli
k›zg›nl›k gösterirler. Bu hayvanlarda proöstrüs 12 saat,
östrüs 12 saat, metöstrüs 21 saat ve diöstrüs 57 saat
sürmektedir. Ovulasyon östrüsün bafllang›c›ndan 8-11
saat sonra gerçekleflir ve gebelik 20-22 gün sürer (1217).
Vaginadaki sitolojik de¤iflikliklerin takip edilmesi bir
çok hayvanda oldu¤u gibi ratlarda da seksüel siklusun ve
gebeli¤in tespitinde kullan›labilmektedir. Bu amaçla
de¤iflik materyallerden yap›lm›fl bagetlerle smear al›nmas›
ve vaginal irrigasyon gibi yöntemler kullan›lmaktad›r.
Haz›rlanan preparatlar Giemsa, Methylen blue,
Papanicolau ve Toluidin blue gibi farkl› boyama
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Materyal ve Metot
Bu çal›flmada, en az bir defa do¤um yapm›fl, 200-250
g a¤›rl›¤›nda toplam 20 adet Wistar ›rk› rat kullan›ld›.
Çal›flma süresince hayvanlar ayr› ayr› kafeslerde tutuldu
ve 12 saat karanl›k 12 saat ›fl›k rejimi uyguland›.
Hayvanlara yiyebildikleri kadar yem ve su verildi.
Operasyonlar s›ras›nda rompun-ketalar anestezisi
uyguland›. Daha sonra çal›flma için seçilen ratlar, 2 gruba
ayr›larak, 1. gruptaki hayvanlar›n (n = 10) tiroit bezleri
yap›lan bir operasyonla total olarak ekstirpe edildi. 2.
gruptaki (n = 10) hayvanlarda da yap›lan bir operasyonla
tiroit bezleri görüldü ve ancak ç›kar›lmadan tekrar
kapat›ld›. Her iki gruptaki hayvanlardan operasyondan
sonraki 3. günden itibaren 1 ay süre ile günde bir defa
vaginal irrigasyonla preparatlar haz›rland› ve bu
preparatlar Giemsa ile boyand› (19,21). Haz›rlanan
preparatlar gözlenen hücre tiplerinin yo¤unluklar›na göre
+, ++, +++ olarak de¤erlendirildi. Süperfisiyel hücrelerin
ve kiristalizasyonun yo¤un olarak görüldü¤ü günler
östrüs olarak kabul edildi (21). Östrüste oldu¤u belirlenen
hayvanlar›n kafeslerine 12 saat süre ile erkek kondu.
Çiftlefltirme için 6-8 adet erkek rat kullan›ld›. Bir ay
sonunda tüm hayvanlar›n gösterdikleri östrüsler ve
seksüel siklus günleri hesapland›. Hayvanlar›n gebelikleri,
do¤umlar› takip edilerek tespit edildi.
‹statistiki analizler SPSS paket program›nda T testi
uygulanarak yap›ld› (22).

Bulgular
Yap›lan operasyonlar sonucunda tiroidektomi yap›lan
1. gruptaki hayvanlarda a¤›rl›k kayb›, yem tüketiminde
azalma, genel bir uyuflukluk hali ve tüylerin kabarmas›
gibi durumlardan bir veya birkaç› gözlemlenmifltir.

A. R‹fiVANLI, M. AYDIN, E. KAYGUSUZO⁄LU, H. T‹MURKAN

Çal›flma sonunda elde edilen sonuçlar›n ortalamalar› ve
standart sapmalar› Tablo’da sunulmufltur.
Vaginal irrigasyonlar sonucu haz›rlanan preparatlara
ait fotograflar fiekil 1, 2, 3 ve 4’te verilmifltir.
Tablo. Operasyon sonras› hayvanlardan elde edilen sonuçlar.
Veriler
Gözlenen östrus say›s›
Seksüel siklus süresi (Gün)
Do¤um yapan hayvan oran› (%)

Grup 1 (n = 10)

Grup 2 (n = 10)

3,9 ± 1,10a
8,8 ± 3,24a
20a

5,7 ± 1,05b
5,4 ± 0,65b
60b

a, b; Ayn› sat›rda farkl› harflerle gösterilen de¤erler aras›ndaki fark
önemli (P < 0,001)

fiekil 1.

Proöstrüsteki bir hayvandan haz›rlanm›fl preparat.
Giemsa X 40

fiekil 3.

Metöstrüsteki bir hayvandan haz›rlanm›fl preparat.
Giemsa X 40

fiekil 4.

Diöstrüsteki bir hayvandan haz›rlanm›fl preparat.
Giemsa X 10

mekanizmalar› ortaya konamam›flt›r. Tiroit bezinden
salg›lanan triiyodotironin (T3) ve tiroksin (T4)
hormonlar›n›n da seksüel siklus ve gebe kalma oranlar›na
etki etti¤i bildirilmektedir (23,24).
Osorio ve ark.’n›n (25) yapt›¤› çal›flmada
hipotiroidizmli diflilerde seksüel sikluslar›n olumsuz
etkilendi¤i ve bunun da östradiol konsantrasyonunun
düflmesi ile iliflkili oldu¤u bildirilmektedir.
Tiroidektomi ile oluflturulan hipotiroidizmin
preovulatör LH pikine etki etti¤i ve bu durumun da T4
uygulamalar› ile ortadan kalkt›¤› bildirilmektedir (26,27).
fiekil 2.

Östrüsteki bir hayvandan haz›rlanm›fl preparat.
Giemsa X 40

Tart›flma
Difli hayvanlarda seksüel siklus süresine ve gebe kalma
oranlar›na etki eden çok say›da faktör vard›r. Ancak bu
faktörlerin tümü tam olarak belirlenememifl ve etki

Hagino (28) 24 günlük ratlara yap›lan tiroidektominin
kal›c› östrüslere, foliküler kistlere ve düzensiz
ovulasyonlara neden oldu¤unu bildirmektedir. Ancak,
yafll› hayvanlarda böyle bir uygulama yap›ld›¤›nda ise bu
türden düzensizliklerin ortaya ç›kmad›¤›n› belirtmektedir.
Ayr›ca, juvenil ratlarda tiroit hormonlar›n›n fizyolojik
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düzeylerde olmas›n›n hipotalamustaki östrojen binding
proteinlerin geliflimi için gerekli oldu¤unu ileri
sürmektedir.

tüketimini azaltmas›ndan kaynakland›¤›n› bildirmifllerdir.
Sunulan çal›flmada da tiroidektomili hayvanlarda gebe
kalma oranlar›n›n daha az oldu¤u tespit edildi.

Ortega ve ark.’n›n (29) yapt›¤› çal›flmada
hipotiroidizmli ratlarda östradiol, LH, T3 ve T4
seviyelerinin düfltü¤ü, ovaryumlar›n a¤›rl›klar›n›n azald›¤›
veya atrofiye oldu¤u ve vaginal smear sonuçlar›n›n
düzensizleflti¤i tespit edilmifltir. Ancak bu tür hayvanlara
T3 ve T4 uyguland›¤›nda seksüel sikluslar›n normale
döndü¤ü bildirilmektedir.

Mattheij ve ark. (26) tiroidektomi uygulanm›fl difli
ratlarda östrus siklusunun uzad›¤›n› ve ovulasyon
oranlar›n›n azald›¤›n› bildirilmektedirler. Ayn› çal›flmada
tiroit hormonlar› uyguland›ktan 2 hafta sonra da bu
düzensizliklerin ortadan kalkt›¤› tespit edilmifltir. Bu
çal›flmada da tiroidektomi operasyonundan sonra
hayvanlarda östrüs siklusu süresinin uzad›¤› ve gözlenen
östrüs say›s›n›n da azald›¤› gözlemlendi

Ratlarda gebelik oran› normal flartlar alt›nda ortalama
% 75 olarak bildirilmektedir (30). Hendrich ve ark. (31)
tiroidektominin ratlarda reproduktif performans›
olumsuz etkiledi¤ini ve gebe kalma oranlar›n› azaltt›¤›n›
tespit etmifller ve bunun da yap›lan bu operasyonun yem

Sonuç olarak, tiroidektomi ile oluflturulan
hipotiroidizmin, ratlarda gözlenen östrüs say›s›n› azaltt›¤›,
seksüel siklus süresini uzatt›¤› ve gebe kalma oranlar›n› da
düflürdü¤ü kan›s›na var›ld›.
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